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РОЗРОБКА СИСТЕМИ ЕФЕКТИВНОГО ПРОГНОЗУВАННЯ, РАННЬОЇ 
ДІАГНОСТИКИ І ПРОФІЛАКТИКИ ПЕРИНАТАЛЬНОЇ ПАТОЛОГІЇ В ЖІНОК 
ІЗ ПАТОЛОГІЄЮ СЕЧОВИДІЛЬНОЇ СИСТЕМИ ЗАЛЕЖНО ВІД ГЕНОТИПУ 
ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА VEGF
Мета дослідження – встановити частоту генотипів та алелів поліморфного локусу 405G/C гена VEGF та розробити 
систему ефективного прогнозування та ранньої діагностики і профілактики перинатальної патології.
Матеріали та методи. Об’єктом дослідження були 40 вагітних жінок із патологією сечовидільної системи, які 
були поділені за діагнозами ниркової патології: гострий пієлонефрит (І група, ГП), хронічний пієлонефрит (ІІ група, 
ХП) та 30 здорових жінок із фізіологічним перебігом вагітності. Проводили виділення ДНК із лейкоцитів периферійної 
крові 70 вагітних жінок та ампліфікацію послідовностей ДНК in	vitro,	використовуючи метод полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР).
Результати дослідження та їх обговорення. Результати показали, що у групі жінок із ГП найчастіше виявлявся гено-
тип GG поліморфного локусу 405G/C гена VEGF – 46,7 % та виявлено вищу частоту CC генотипу – 20,0 %. У групі жінок 
із ХП показано вищу частоту генотипу GG – 48,0 % та зниження частки носіїв генотипу CC – 4 %. Встановлено, що у групі 
вагітних жінок із ХП частота носіїв генотипу GG (48,0 %) та частота G алеля (75,0 %) вищi порівняно з групою жінок із ГП 
та контрольною групою жінок, проте відмінності не досягли рівня статистичної вірогідності.
Висновок. Виявлена нами тенденція до зростання частки G алеля та GG генотипу може вказувати на те, що алель 
G локусу 405G/C гена VEGF може бути додатковим генетичним чинником ризику схильності до виникнення хронічного 
пієлонефриту, проте для більш коректних висновків дослідження слід продовжити на більшій вибірці пацієнтів. 
Ключові слова: вагітність; плід; сечовидільна система; ген VEGF.
РАЗРАБОТКА СИСТЕМЫ ЭФФЕКТИВНОГО ПРОГНОЗИРОВАНИЯ, РАННЕЙ ДИАГНОСТИКИ И ПРОФИЛАКТИКИ 
ПЕРИНАТАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИИ У ЖЕНЩИН С ПАТОЛОГИЕЙ МОЧЕВЫДЕЛИТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ГЕНОТИПА ПОЛИМОРФНЫХ ВАРИАНТОВ ГЕНА VEGF
Цель исследования – установить частоту генотипов и аллелей полиморфного локуса 405G/C гена VEGF и разработать 
систему эффективного прогнозирования, ранней диагностики и профилактики перинатальной патологии.
Материалы и методы. Объектом исследования были 40 беременных женщин с патологией мочевыделительной 
системы, которые были разделены по диагнозам почечной патологии: острый пиелонефрит (I группа, ОП), хронический 
пиелонефрит (II группа, ХП) и 30 здоровых женщин с физиологическим течением беременности. Проводили выделения 
ДНК из лейкоцитов периферической крови 70 беременных женщин и использовали метод полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) для амплификации последовательностей ДНК in	vitro.
Результаты исследования и их обсуждение. Результаты показали, что в группе женщин с ОП чаще всего встречался 
генотип GG полиморфного локуса 405G/C гена VEGF – 46,7 % и выявлено более высокую частоту CC генотипа – 20,0 %. 
В группе женщин с ХП показано высокую частоту генотипа GG – 48,0 % и снижение доли носителей генотипа CC – 4 %. 
Установлено, что в группе беременных женщин с ХП частота носителей генотипа GG (48,0 %) и частота G аллеля (75,0 %) 
выше, по сравнению с группой женщин с ОП и контрольной группой женщин, однако различия не достигли уровня стати-
стической достоверности.
Вывод. Обнаруженная нами тенденция к увеличению частоты G аллеля и GG генотипа может указывать на то, что ал-
лель G локуса 405G/C гена VEGF может быть возможным дополнительным генетическим фактором риска подверженности 
к возникновению хронического пиелонефрита, однако для более корректных выводов исследование следует продлить на 
большей выборке пациентов.
Ключевые слова: беременность; плод; мочевыделительная система; ген VEGF.
DEVELOPMENT OF THE SYSTEM OF EFFECTIVE FORECASTING, EARLY DIAGNOSTICS AND PREVENTION OF PERI-
NATAL PATHOLOGY IN WOMEN WITH THE PATHOLOGY OF THE SECTORAL SYSTEM DEPENDING ON THE GENOTYPE 
OF VEGF GENE POLYMORPHIC VARIANTS
The aim of the study – to establish the frequency of genotypes and alleles of the 405G/C polymorphic locus of the VEGF gene 
and to develop a system for the effective prediction and early diagnosis and prevention of perinatal pathology.
Materials and Methods. The object of the study was 40 pregnant women with urinary tract pathology, who were divided into 
diagnoses of the renal pathology: acute pyelonephritis (Group I, AP), chronic pyelonephritis (group II, CP), and 30 healthy women 
with physiological pregnancy. DNA was extracted from peripheral blood leukocytes in 70 pregnant women and it was used poly-
merase chain reaction (PCR) for DNA amplification.
Results and Discussion. The results showed that in the group of women with AP the genotype GG of the 405G/C polymorphic 
locus of the VEGF gene was most often detected – 46.7 %, and the increase in the proportion of the CC (20.0 %) genotype was 
found. It was established an increase in the proportion of women with the genotype GG – 48.0 %, and a decrease in the propor-
tion of carriers of the genotype CC – 4 % in the group of women with CP. The higher frequency of GG genotype carriers (48.0 %) 
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and G allele carriers (75.0 %) was found in the group of pregnant women with CP then in the women with the AP and the control 
group women, but the differences did not reach the level of statistical probabilities.
Conclusion. It was showed the tendency to increasing the frequency of G allele and GG genotype that might indicate that 
the allele G of the 405G/C of the VEGF gene could be a possible genetic risk factor for predisposition for chronic pyelonephritis, 
however for more correct conclusions the study should be continued on a larger sample of patients.
Key words: pregnancy; fetus; urinary system; VEGF gene.
ВСТУП. Одним із найважливіших соціально-медичних 
завдань держави є збереження і поліпшення репродук-
тивного здоров’я населення, що визначає можливість 
відтворення і збереження нормального генофонду. У 
сучасних соціально-економічних умовах України при ви-
соких темпах депопуляції у країні стратегічного значення 
набуває стан репродуктивного здоров’я жінок, а його 
охорона і зміцнення є важливими аспектами національної 
безпеки [1]. 
З кожним роком зростає кількість жінок, у яких ва-
гітність перебігає на фоні екстрагенітальної патології. 
Серед екстрагенітальних захворювань вагітних, які по-
требують спеціалізованої допомоги, є ниркові недуги, 
які посідають друге місце в структурі екстрагенітальної 
патології [2]. За даними різних авторів, кількість вагітних 
із захворюваннями нирок за останні десять років зросла 
майже в 6 разів, що обумовлює актуальність проблеми і 
проведення наукових досліджень у цій сфері акушерства 
[3, 4]. Перинатальні втрати в жінок із пієлонефритами 
складають 13,2 %. Тривала антибіотикотерапія, зміни 
імунної реактивності організму призвели до збільшення 
частоти прихованих форм пієлонефриту, складних для 
діагностики та терапії.
Слід зауважити, що анемія вагітних є одним із ранніх 
симптомів ниркової патології, а саме пієлонефриту [5]. 
Під час вагітності в жінок із хронічним пієлонефритом 
відмічається висока ймовірність розвитку фетоплацен-
тарної недостатності, яка призводить до хронічної вну-
трішньоутробної гіпоксії плода (33,2 %) та затримки його 
розвитку, що, у свою чергу, справляє істотний негативний 
вплив на стан новонародженого та в майбутньому на 
здоров’я дітей [6]. 
 Згідно з даними літератури, в основі поліморфізму 
перинатальних втрат лежать різноманітні патогенетичні 
механізми, однак основним їх наслідком є недостатнє 
забезпечення кровообігу в системі матка – плацента – 
плід. В основі механізму, який забезпечує та підтримує 
нормальний матково-плацентарний кровотік під час ва-
гітності, є зниження приплацентарного опору течії крові.
Плацентація починається із взаємодії цитотрофоблас-
та з децидуальною тканиною ендометрія. З 3–4 тижня 
вагітності позаворсинчастий трофобласт поступово ін-
вазує в стінки капілярів, артеріол та дрібних спіральних 
артерій. Взаємодія між ендометрієм і трофобластом ви-
значається активністю гормонів та цитокінів. Децидуальні 
зміни регулюються рівнем естрогенів та інсуліноподібних 
факторів росту в тканині ендометрія. Проліферативна 
активність трофобласта залежить від прогестерону та 
пролактину [7]. 
В подальшому у формуванні плаценти відбувається 
трансформація спіральних артерій матки в матково-
плацентарні судини. Інвазія трофобласта поширюється 
в міометральні сегменти спіральних артерій. До другого 
триместру вагітності ендотеліальний та гладком’язовий 
шари повністю заміщаються фібриноїдом. Внаслідок 
цього складного процесу оболонка спіральних артерій 
втрачає гладком’язові елементи і стає нечутливою до 
різних ендогенних пресорних агентів. Ці процеси перебі-
гають при нормальній вагітності і отримали назву «фібри-
ноїдний некроз стінки». Завершення морфологічних змін 
спіральних артерій відбувається до 16 тижня вагітності, 
і таким чином новостворені судини плаценти втрачають 
здатність до скорочення. Гіпоперфузія тканин знижує 
імплантаційний потенціал ендометрія і перешкоджає 
успішному розвитку вагітності. Ця ситуація, особливо в 
поєднанні з циркуляторними порушеннями в серцево-
судинній системі вагітної, створює передумови до роз-
витку плацентарної дисфункції і обумовлює порушення 
гемодинаміки вагітності [8]. 
У вагітних жінок вплив гравітаційного фактора поси-
люється в зв’язку з перманентним формуванням додат-
кового судинного об’єму крові в системі матка – плацента 
– плід. Є підстави стверджувати, що в якості одного з 
важливих механізмів вирішення такого конфлікту регуля-
цій є ендотелій, який забезпечує на органно-тканинному 
рівні «вислизання» судин фетоплацентарного комплексу 
з-під системних вазоконстрикторних впливів [9]. Термін 
«ендотелій», або «несправжній епітелій», був запропо-
нований швейцарським патоморфологом Вільгельмом 
Гісом (W. His, 1865). В. Гіс терміном «ендотелій» позна-
чив епітелій, який розвинувся з середнього зародкового 
листка. На даний час ендотелієм називають внутрішній 
покрив кровоносних та лімфатичних судин. Вивчення та 
усвідомлення функцій ендотелію почалося з робіт ав-
стралійського патолога Флорі в 1945 р. Використовуючи 
електронну мікроскопію, він встановив, як макромолекули 
дифундують через стінку артерій та вен у різних органах. 
Він вперше знайшов мембранні мікроструктури ендотелію 
та міжклітинні сполучення, які беруть участь у процесах 
транспортування. 
Згідно з сучасними уявленнями, ендотелій – це багато 
шарів клітин, які вистилають внутрішню поверхню судин 
і є автокринним, паракринним та ендокринним органом 
з численними регуляційними функціями. Ендотелій син-
тезує величезну кількість біологічно активних речовин, 
які відіграють важливу роль у багатьох процесах у нормі 
та патології (гемодинаміці, гемостазі, імунних реакціях, 
регенерації та ін.).
Гестаційна ендотеліопатія (ГЕ) була вперше введена 
в клінічну термінологію В. Н. Запорожаном в 2011 році, 
і визначається як дисбаланс, який вперше виник під час 
вагітності між продукцією вазодилатуючих, ангіопротек-
тивних, антипроліферативних факторів, з одного боку, 
і вазоконстриктивних, проконстриктивних, протромбо-
тичних, проліферативних факторів – з іншого. Негативні 
наслідки даного патологічного стану призводять до по-
рушення судинно-рухової функції, проліферації судинної 
стінки, зміни структури і числа ендотеліоцитів, набуття 
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внутрішньою поверхнею судинної стінки адгезивних влас-
тивостей, збільшення її проникності для прозапальних 
агентів, модуляції циркулюючих у крові тромбоцитів і 
гемостатичних факторів на шляху тромбоутворення, що в 
підсумку призводить до макро- і мікроциркуляторного дис-
балансу. Основи гестаційної патології закладаються в мо-
мент міграції цитотрофобласта. Факторами, що знижують 
інвазивну здатність трофобласта, вважають порушення 
взаємозв’язків між гуморальним і трансплантаційним іму-
нітетом, з одного боку, та імунологічною толерантністю – з 
іншого; мутації генів, відповідальних за синтез сполук, що 
регулюють тонус судин; блокаду інгібіторів фібринолізу. 
При неповноцінній інвазії цитотрофобласта маткові ар-
терії не піддаються морфологічним змінам, характерним 
для вагітності (не відбувається трансформації м’язового 
шару). Зазначені морфологічні особливості спіральних 
судин матки в міру прогресування вагітності призводять 
до їх спазму, зниження міжворсинчастого кровотоку і гі-
поксії. Гіпоксія, що розвивається в плацентарній тканині, 
сприяє активізації факторів (молекули клітинної адгезії), 
що призводять до порушення структури і функції ендо-
телію або зниження кількості сполучень, які захищають 
ендотелій від пошкоджень. При ураженні ендотелію на 
ранніх термінах вагітності відбувається оголення м’язово-
еластичної мембрани судин, розвивається локальний 
ендотеліоз, який виражається в набуханні цитоплазми 
з відкладенням фібрину навколо базальної мембрани 
і всередині з набряклою ендотеліальною цитоплазмою 
в судинах плаценти і матки, потім поширюється на інші 
органи, в тому числі і нирки [10]. 
VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor, ендотелі-
альний фактор росту судин) – один із членів сімейства 
структурно близьких між собою білків, які є лігандами 
для сімейства рецепторів VEGF. VEGF впливає на 
розвиток нових кровоносних судин (ангіогенез) і вижи-
вання незрілих кровоносних судин (судинна підтримка), 
зв’язуючись із двома близькими за будовою мембранними 
тирозинкіназними рецепторами (рецептором-1 VEGF і 
рецептором-2 VEGF) й активуючи їх. Ці рецептори екс-
пресуються клітинами ендотелію стінки кровоносних 
судин. Зв’язування VEGF з цими рецепторами запускає 
сигнальний каскад, який у кінцевому підсумку стимулює 
зростання ендотеліальних клітин судин, їх виживання 
і проліферацію. Ендотеліальні клітини беруть участь 
у таких різноманітних процесах, як вазоконстрикція і 
вазодилатація, презентація антигенів, а також служать 
дуже важливими елементами всіх кровоносних судин – як 
капілярів, так і вен або артерій. Таким чином, стимулюючи 
ендотеліальні клітини, VEGF відіграє центральну роль у 
процесі ангіогенезу. 
Експресія VEGF стимулюється безліччю проангіо-
генних факторів, включаючи епідермальний ростовий 
фактор, основний фібробластний ростовий фактор, 
тромбоцитарний ростовий фактор та інтерлейкін-1. Крім 
того, рівень VEGF безпосередньо регулюється такими 
факторами навколишнього середовища, як рН, тиск і 
концентрація кисню. Загальний вплив цих різних факторів 
полягає в опосередкованій, через VEGF, стимуляції важ-
ливих для ангіогенезу факторів, включаючи антиапопто-
тичні білки, молекули клітинної адгезії і металопротеїнази.
Рівень експресії VEGF прогресивно зменшується 
після народження і мінімальний у більшості тканин до-
рослих, за винятком місць активного ангіогенезу, таких, 
як яєчники, матка та шкіра (ріст волосся). Високий рівень 
VEGF у дорослих у нирках пов’язаний з ендотеліальними 
фенестраціями [11]. У нирках підвищена експресія VEGF 
у клубочках безпосередньо викликає гломерулярну гіпер-
трофію, пов’язану з протеїнурією.
МЕТА ДОСЛіДЖЕННЯ – встановити частоту генотипів 
та алелів поліморфного локусу 405G/C гена VEGF та роз-
робити систему ефективного прогнозування та ранньої 
діагностики і профілактики перинатальної патології.
МАТЕРіАЛИ ТА МЕТОДИ. Об’єктом дослідження були 
40 вагітних жінок із патологією сечовидільної системи та 
30 здорових жінок із фізіологічним перебігом вагітності. 
Методи дослідження: загальноклінічні, лабораторно-
інструментальні, молекулярно-генетичні та статистичні. 
В результаті даної роботи апробовано методику моле-
кулярно-генетичного дослідження локусу 405G/C гена 
VEGF. Проводили виділення та очищення ДНК із лей-
коцитів периферійної крові методом висолювання [12]. 
Ампліфікацію послідовностей ДНК in vitro проводили, 
використовуючи метод полімеразної ланцюгової реакції 
[13]. Електрофорез проводили у 2,5 % агарозному гелі 
та сканували на УФ-трансілюмінаторі. Перевірку статис-
тичних гіпотез та вірогідність відмінностей проводили за 
допомогою критерію χ2 на рівні значущості Р<0,05.
РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛіДЖЕННЯ ТА їХ ОБГОВОРЕННЯ. 
Поглиблене комплексне клініко-лабораторне обстеження 
проведено у 70 вагітних жінок, які розподілено на групи. 
Основну групу склали 40 вагітних жінок з інфекційними 
захворюваннями сечовидільної системи (СВС), які були 
поділені за діагнозами ниркової патології: гострий піє-
лонефрит (І група, ГП), хронічний пієлонефрит (ІІ група, 
ХП). Контрольну групу склали 30 жінок із фізіологічним 
перебігом вагітності. Вік обстежуваних вагітних був 
у межах від 16 до 35 років, та переважна їх кількість 
(45,7 %) в усіх досліджуваних групах була у молодому 
віці до 25 років. Усі вагітні перебували та обстежувалися 
в стаціонарі – пологовому відділенні ЛОКЛ, а також гос-
піталізовувалися з приводу загострення захворювання та 
отримували запропоновану, патогенетично обґрунтовану, 
консервативну терапію.
Першу групу (ГП) складали 15 (37,5 %) вагітних, гос-
піталізованих в акушерське відділення з приводу різких 
болів у поперековій ділянці, підвищення температури тіла 
вище 38 ºС та тремтіння. У всіх 15 вагітних після клінічно-
лабораторного обстеження був діагностований гострий 
пієлонефрит. З них 7 (46,7 %) були повторновагітні, в тому 
числі 5 (33,3 %) жінок були повторнородячі. У попередніх 
пологах в них були ускладнення в післяпологовому періо-
ді: у 2 жінок – лактостаз із високою температурою тіла, в 
1 жінки – мастит і у 2 жінок – лохіометра, у решти після-
пологовий період перебігав без ускладнень. Ерозія шийки 
матки встановлена у 9 жінок (60,0 %), викидні та завмерлі 
вагітності в 6–8 тижнів вагітності – у 8 (53,3 %) жінок, ар-
тифіційні аборти були у 5 вагітних жінок. Усі жінки, у яких в 
анамнезі були викидні та завмерлі вагітності, обстежені на 
ТОRСН-інфекції, у 7 (87,5 %) з них виявлено уреаплазму, 
в тому числі 5 жінок мали поєднані дві і більше інфекцій. 
Частіше виявлялися уреаплазма, мікоплазма, хламідіоз 
та герпесвірус, більшість із них ліковані.
Другу групу (ХП) склали 25 (62,5 %) вагітних, у яких 
діагноз пієлонефриту вже передував даній вагітності, 
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або ж це було загострення раніше перенесеного гострого 
пієлонефриту поза вагітністю. Серед них 11 (44,0 %) жінок 
були повторнородячі, 14 (56,0 %) жінок першовагітні, з них 
4 (16,0 %) – первістки, які перехворіли на пієлонефрит у 
дитинстві, 7 (28,0 %) жінок мали повторне загострення піє-
лонефриту під час даної вагітності. У 9 вагітних (81,8 %) 
в анамнезі відмічалися самовільні викидні в 6–8 тижнів 
та завмерлі вагітності. 
Усі вагітні госпіталізувалися з приводу анемії різного 
ступеня тяжкості, погіршення показників лабораторних 
обстежень, субфебрилітету та болів у ділянці попереку. 
У всіх госпіталізованих вагітних цієї групи була наявна 
анемія вагітних – у 8 (32,0 %) І ступеня, у 12 (48,0 %) ІІ 
ступеня й у 5 (20,0 %) – тяжка анемія. У 15 (60,0 %) вагіт-
них цієї групи встановлено різні розлади менструального 
циклу. Тривалість менструальних виділень від 6 до 7 днів 
відмічалася в 11 (44,0 %) жінок, 4–5 днів – у 9 (36,0 %) 
жінок та до 3 днів – у 5 (20,0 %) жінок. У цій групі частіше 
відмічалася нерегулярність менструальних циклів. Всі 
вагітні цієї групи раніше хворіли на пієлонефрит, причому 
давність захворювання була в межах від 2 до 15 років. 
Із них 12 (48,0 %) вагітних жінок лікувалися в стаціонарі, 
7 (28,0 %) – перенесли пієлонефрит у післяпологовому 
періоді, але після виписки нікуди не зверталися та не спо-
стерігалися, решта жінок займалися самолікуванням. У 
3 жінок в анамнезі була сечокам’яна хвороба, всі ці хворі 
пройшли курс стаціонарного обстеження та лікування і 
були виписані в задовільному стані. Гідронефроз, який 
супроводжувався нирковою колькою, в анамнезі був у всіх 
25 (100 %) вагітних. У 14 (56,0 %) вагітних у минулому 
відмічався цистит, у 6 (24,0 %) з них він виник після по-
логів. До лікарів у більшості випадків хворі не зверталися. 
Серед цих жінок у 15 (60,0 %) відмічалися періодичні 
загострення захворювання нирок до початку вагітності.
Таким чином, у 23 (92,0 %) вагітних жінок були захво-
рювання нирок ще до даної вагітності. Передчасні пологи 
в цій групі відбулися у 7 (28,0 %) вагітних у попередніх 
вагітностях, слабкість пологової діяльності – у 9 (36,0 %) 
роділь, передчасне відходження навколоплідних вод – у 
6 (24,0 %) вагітних, часткове передчасне відшарування 
плаценти – у 4 випадках (16,0 %), дефект посліду – у 4 
(16,0 %) випадках, кровотеча після пологів – у 3 (12,0 %), 
одній з них проводилася гемотрансфузія корекція пре-
паратами крові, у 25 (100 %) – вишкрібання стінок по-
рожнини матки. Ендометрит після пологів діагностовано 
у 7 (28,0 %) породіль. Із 11 (44,0 %) повторновагітних 
попередні вагітності перебігали фізіологічно лише у 3 
(27,3 %). Виходячи з результатів проведеного аналізу, 
можна зробити висновок, що більший відсоток дополо-
гових захворювань випадає на ниркову патологію, що, 
ймовірно, є передуючим фактором появи пієлонефриту 
під час вагітності.
Отже, в загальному, в основній групі 83,8 % обстежу-
ваних вагітних жінок мали обтяжений преморбідний фон, 
значний відсоток якого припадав на перенесені дитячі ін-
фекції, хронічний тонзиліт, ангіни, хронічні захворювання 
внутрішніх статевих органів, порушення менструальної 
функції, наявність захворювань нирок із дитинства – цис-
тити, пієлонефрит тощо. У 75,8 % обстежуваних вагітних 
основної групи спостерігалися порушення репродукційної 
функції. Найчастіше репродукційні втрати в анамнезі спо-
стерігалися у вагітних жінок із хронічним пієлонефритом 
порівняно з гострим: самовільні викидні при ХП становили 
17 (68,0 %), а при ГП – 6 (40,0 %) випадків, також була 
відмічена антенатальна загибель плода – у 3 (12,0 %) 
осіб при ХП і 1 випадок (6,7 %) при ГП. 
Наступним етапом роботи було встановлення роз-
поділу частоти генотипів та алелів поліморфного локусу 
405G/C гена VEGF серед вагітних жінок із патологією 
СВС. Для досягнення поставленої мети проводили моле-
кулярно-генетичне дослідження методом ампліфікації in 
vitro послідовності ДНК регіону гена VEGF, який включає 
локус 405G/C. Отримані результати розподілу частоти 
генотипів та алелів поліморфного локусу 405G/C гена 
VEGF серед вагітних жінок дослідних та контрольної груп 
представлено у таблиці 1.
Як видно з таблиці 1, генотип VEGF 405СС зустрі-
чався значно рідше як у дослідних, так і в контрольній 
групах вагітних жінок, порівняно з іншими генотипами. 
Встановлено, що серед вагітних жінок контрольної групи 
переважав генотип GС – 46,7 % та GG – 43,3 %, а генотип 
CC зустрічався лише у 10 % випадків.
У групі жінок із гострим пієлонефритом найчастіше ви-
являвся генотип GG – 46,7 %, що було незначно вищим, 
ніж у контрольній групі (43,3 %), проте було виявлено 
знач не зростання частки CC генотипу – 20,0 % порівняно з 
10 % серед жінок контрольної групи. На противагу цьому, 
у групі жінок із хронічним пієлонефритом показано зрос-
тання частки жінок із генотипом GG – 48,0 % та зниження 
частки жінок із генотипом CC – 4 % порівняно з даними 
контрольної групи. Аналіз розподілу частоти алелів по-
ліморфного локусу 405G/C гена VEGF виявив найвищу 
частоту алеля G –75,0 % у групі жінок із ХП, а найнижчу у 
групі жінок із ГП – 57,1 %. Проте, незважаючи на вказані 
Примітка. n – кількість осіб у групі, N – кількість носіїв генотипу/алеля; Р – рівень значущості, *Р<0,05 – статистично 
значуща відмінність.
VEGF 405G/C
генотип
Частота, N ( %)
P
(*Р<0,05)жінки з ГП,
n=15
жінки з ХП,
n=25
контрольна
група, n=30
GG 7 (46,7 %) 12 (48,0 %) 13 (43,3 %) Р>0,05
GC 5 (33,3 %) 12 (48,0 %) 14 (46,7 %) Р>0,05
CC 3 (20,0 %) 1 (4,0 %) 3 (10,0 %) Р>0,05
G 19 (57,1 %) 36 (75,0 %) 40 (66,7 %) Р>0,05
C 11 (42,9 %) 14 (25,0 %) 20 (33,3 %) Р>0,05
Таблиця 1. Розподіл частоти генотипів і алелів поліморфного локусу 405G/C гена VEGF серед вагітних жінок із 
патологією СВС 
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відмінності у розподілі частот генотипів та алелів локусу 
405G/C гена VEGF, статистично вірогідних відмінностей 
між дослідними та контрольною групами не встановлено, 
що може бути обумовлено малою вибіркою пацієнтів у 
досліджуваних групах. 
У дослідженнях Watson et al. [13] показано, що алель 
G локусу 405G/C гена VEGF впливає на транскрипційну 
активність і збільшує продукцію білка VEGF в мононукле-
арних клітинах периферичної крові. У цьому ж досліджен-
ні було продемонстровано дозозалежний ефект алеля G: 
найвищу продукцію білка VEGF було зареєстровано для 
генотипу GG, проміжну для GC і найнижчу для генотипу 
CC. У пацієнтів з генотипом СC виявляли більш низький 
рівень VEGF у плазмі крові, що супроводжувалося більш 
вираженим порушенням ангіогенезу, порівняно з пацієн-
тами з генотипом GG.
Підсумовуючи результати нашого дослідження, вияв-
лено, що у групі вагітних жінок із ХП вища частота жінок 
із генотипом GG – 48,0 % та, загалом, найвища частота 
жінок носіїв алеля G – 75,0 % порівняно з групою жінок із 
ГП та з контрольною групою жінок. Отже, виявлена нами 
тенденція до зростання частки G алеля та GG генотипу 
може вказувати на те, що алель G локусу 405G/C гена 
VEGF може бути ймовірним генетичним чинником ризику 
схильності до виникнення хронічного пієлонефриту. Для 
більш коректних висновків вважаємо, що дослідження 
слід продовжити і розширити за рахунок збільшення до-
слідних груп пацієнтів. 
ВИСНОВКИ. 1. У результаті проведеної роботи об-
стежено 40 вагітних жінок із патологією сечовидільної 
системи. Виходячи з результатів проведеного аналізу, 
можна зробити висновок, що більший відсоток дополо-
гових захворювань випадає на ниркову патологію, що, 
ймовірно, є передуючим фактором появи пієлонефриту 
під час вагітності. 
2. У 75,8 % обстежуваних вагітних основної групи 
спостерігалися порушення репродукційної функції у ви-
гляді самовільного викидня, завмерлої вагітності та по-
заматкової вагітності. У 5 (33,3 %) вагітність закінчилася 
передчасними родами.
3. У групі вагітних жінок із хронічним пієлонефритом 
показано вищу частоту носіїв генотипу GG (48,0 %) та ви-
явлено найвищу частоту G алеля (75,0 %) поліморфного 
локусу 405G/C гена VEGF, проте відмінності не досягли 
рівня статистичної вірогідності.
 4. Запропоновано вдосконалений алгоритм ведення 
вагітних жінок з анемією та інфекційними захворюван-
нями сечовидільної системи, до якого в перспективі 
пропонується додати дослідження поліморфного локусу 
405G/C гена VEGF як можливого додаткового генетичного 
чинника ризику схильності до виникнення хронічного піє-
лонефриту, який, у свою чергу, може конкретизувати за-
стосування заходів профілактики, що дозволить знизити 
частоту виникнення гестаційних ускладнень та збільшити 
відсоток сприятливих перинатальних показників. 
ПЕРСПЕКТИВИ ПОДАЛЬШИХ ДОСЛіДЖЕНЬ. До-
слідження поліморфізму гена VEGF буде продовжено на 
більшій вибірці жінок з патологією сечовидільної системи. 
Подальше дослідження поліморфізму гена VEGF дало б 
змогу більш конкретно застосовувати заходи профілак-
тики, направлені на попередження розвитку інфекційних 
уражень нирок під час вагітності. 
РЕКОМЕНДАЦІЇ ЩОДО ЕФЕКТИВНОГО ПРОГНОЗУ-
ВАННЯ, РАННЬОЇ ДІАГНОСТИКИ ТА ПРОФІЛАКТИКИ 
ПЕРИНАТАЛЬНОЇ ПАТОЛОГІЇ У ВАГІТНИХ ЖІНОК ІЗ 
ПАТОЛОГІЄЮ СЕЧОВИДІЛЬНОЇ СИСТЕМИ 
Прогресування пієлонефриту призводить до серйоз-
них ускладнень як із боку матері (пізні гестози, перед-
часне переривання вагітності, септичні ускладнення), 
так і з боку плода (внутрішньоутробне інфікування, 
вроджені вади розвитку, гіпотрофія, недоношеність, ви-
сока перинатальна захворюваність і смертність). Все це 
вказує на необхідність своєчасної діагностики та ліку-
вання пієлонефриту у вагітних, розробку інформативних 
маркерів прогнозування перебігу патологічного проце-
су. Своєчасна діагностика інфекцій дозволяє знизити 
частоту ускладнень гестаційного періоду, перинатальні 
втрати та реалізацію внутрішньоутробного інфікування 
в ранньому неонатальному періоді. Розвиток анемії ва-
гітних вважається одним з ранніх проявів прогресуючої 
ниркової патології, у тому числі за умов її прихованого, 
латентного перебігу. Припускають, що розвиток анемії 
спричиняється недостатністю продукції еритропоетину. 
Оскільки еритропоетин виробляється у нирках і ефектив-
ність його синтезу залежить від повноцінності ниркової 
структури, рівень еритропоетину можна розглядати як 
інформативний маркер функціонального стану нирок і ви-
користовувати його визначення для ранньої діагностики 
гестаційних ускладнень. Вирішення питань ефективної 
профілактики запальних уражень сечовидільної системи 
під час вагітності великою мірою залежить від своєчасної 
диспансеризації жінок із хронічним пієлонефритом, які 
є групою високого ризику щодо акушерської та перина-
тальної патології.
Це стало основою для запропонованого вдоскона-
лення алгоритму ведення вагітних жінок з анемією та 
інфекційними захворюваннями сечовидільної системи. 
Розроблений підхід відповідає сучасним стандартам 
ведення перинатального періоду та дозволяє знизити 
частоту виникнення гестаційних ускладнень і збільшити 
відсоток сприятливих перинатальних показників. 
1. На різних термінах вагітності, при виявленні без-
симптомної бактеріурії – консультація лікаря-імунолога, 
госпіталізація, визначення показників імунобіологічної 
реактивності з подальшим лікуванням, антибіотико-
терапія з визначенням чутливості до інфекційного 
збудника.
2. Ехографічні ознаки порушення структури плаценти 
(ЕОПСП) пропонується розподілити на ступені тяжкості. 
Виходячи з критеріїв: І ступінь ЕОПСП – плацента товщи-
ною >38 мм, з незначними кістозними змінами, розміри 
плода симетричні, відповідають терміну вагітності; ІІ 
ступінь ЕОПСП – плацента потовщена − >45 мм із ви-
раженими кістозними змінами, відмічається асиметрична 
гіпотрофія плода. 
3. Визначення рівня еритропоетину в сироватці крові 
ми рекомендуємо для застосування в комплексі діагнос-
тичних обстежень, особливо при поєднанні інфекційних 
захворювань нирок з анемією вагітних середнього та 
тяжкого ступенів для призначення адекватної терапії 
з метою попередження виникнення перинатальних 
ускладнень. Виявивши анемію середнього та тяжкого 
ступенів у вагітних із захворюваннями сечовидільної 
системи, окрім консультації гематолога, нефролога та 
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уролога, ми рекомендуємо визначати рівень ЕП у сиро-
ватці крові та рівень гематокриту, і одержавши показники 
нижче норми або в межах нижньої границі норми, реко-
мендовано до лікування включати р-ЕП. Якщо показники 
ЕП є в межах норми або вище норми – лікування такої 
анемії достатньо проводити як залізодефіцитну або 
гіпохромну анемію [14]. 
Дослідження поліморфізму гена VEGF у вагітних жінок 
з патологією сечовидільної системи з аналізом генотипів 
локусу 405G/C гена VEGF дало б змогу більш конкретно 
застосовувати заходи профілактики, направлені на по-
передження розвитку інфекційних уражень нирок, під час 
вагітності, що, у свою чергу, дало б позитивний ефект у 
цілому для народження здорових дітей.
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